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 立『
石森早
論文内容要旨
目的
 膵外分泌機能検査法として,消化管ホルモンを投与して膵液分泌を刺激し,十二指腸液を採取
 して分析する方法が広く施行されている。従来CaeruleinSecretintest(C-Stest)の成績
 は,液量・重炭酸塩濃度,アミラーゼ分泌量を指標として検討されている。著者は,異なる量の
 secretin投与時に,上記の3指標並びに重炭酸塩分泌量を検討した。次に,健常人及び膵疾患
 々 者に2種類の量のsecretinを連続して投与(2stepC-Stest)し,この成績に理論式を適
1
 用して得られる最高重炭酸塩分泌量(Qmax)と,一Qmaxを与えると推定されるsecretin2
 量(結合定数:Kd)を求め,この指標と前記4指標を基に,膵疾患,殊に慢性膵炎の機能面の
 特徴と診断を検討した。
方法
 L対象a)各種投与量secretinに対する膵外分泌反応:健常人74名を4群に分け,各群
 ごとに異なった量のsecretinを投与した。0.6Crick,Harper,Raperunit(CHRU)漁g/
 hr.投与群9名,1.2CHRU投与群32名,3.OCHRU投与群16名,6.OCHRU投与群17名であ
 る。b)2stepC-Stest:健常人14名を対照とし,他に非石灰化慢性膵炎群14名,慢性石灰
 化膵炎群25名,慢性膵炎疑診群15名,急性膵炎患者10名,高アミラーゼ血症を続ける者8名,膵
 癌患者19名,膵のう胞患者6名,胆のう胆石患者8名,計l19名である・
 2.方法1)十二指腸液採取方法および測定法:早朝空腹時,Dreiling型胃十二指腸二重管
 を胃液と十二指腸液とが分離採集される位置に挿入した後,Caerulein30ng/kgを5分間で静
 注する。続いてsecretinを持続静注する。この問,胃・十二指腸液を持続吸引し,secretin
 開始時間を0分として10分ごとに試験管に分離採集した。各分画について液量・重炭酸塩濃度,
 アミラーゼ活性を測定した。2)secretin投与量と投与時間および判定資料a)各種投与量
 secretinに対する膵外分泌反応:各群に異なった濃度に溶解したsecretinを60分間持続静注
 し,アミラーゼ排出量は0～60分の総量を,重炭酸塩濃度と液量は50分と60分の分画を判定資料
 とした。b)2stepC-Stest:1.2CHRU/kg/hr.のsecretinを60分間投与(以下stan-
 dardC-Stest)した後,引き続いて6.OCHRU/kg/hr.のsecretinを30分間持続静注し,
 アミラーゼ排出量は0～60分間の総量を,重炭酸塩濃度と液量は50分と60分々画の他に80分と90
 分々画を判定資料とした。
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結果
 L各種投与量secretinに対する膵外分泌反応:1)液量(V)とsecretin投与量(S)を
 検討すると,secretin投与量を対数表示する時,液量との間に有意な正の相関(V=0.45・InS
 +LO3,n=74,r;0.85,pく0.001)を認めた。2)平均重炭酸塩濃度とsecretin投与量
 の検討では,L2CHRU投与群で125.8±0,69mEq/しと最高値を示した。3)アミラーゼ分泌
 量は,各々の群で対数表示した時に正規分布を示したが,各群の間に有意差はなく,一定の傾向
 .も認めなかった。4)重炭酸塩排出量(Q)は,secretinO.6CHRU投与群で100.6士28.7
 μEq/kg/20min,L2CHRU投与群137.6±25.6,3.OCHRU群172.2±24.9,6.OCHRU
 群194.3±27.0であった。HomonereceptorkineticsのLineweaver-Burk.plotで検討す
11
 ると,有意の正の相関(n=74,r-0.78,p<0.001)を認め,一=3.32一+4.75の式が成立QS
 した(QはmEq/kg/20minで表わした)。
 2.2stepC-Stest:健常人14名における2stepC-Stestの成績をもとに,前述の4
 指標およびQmaxとKdの正常域を求め,p<0.001の値をとるものを高度異常,0、001≦p〈
 0.05の値をとるものを軽度異常とした。慢性膵炎患者39名では全例Qmaxの低値を示し,Qmax
 が軽度異常でKd値が正常な10名ではstandardC-Sの判定でも1因子障害または正常であった。
 またQmaxとKdの両者の異常を示したのは20例あり,このうち13例でアミラーゼ分泌量の低値
 を伴なっていた。慢性膵炎疑診群,高アミラーゼ血症群,急性膵炎群,及び胆石症群の部に
 Qmaxの軽度異常がみられたが,高度異常を示す例や,Kd及びアミラーゼ分泌量の異常例はなが
 かった。膵癌患者の約半数で液量の低下を認めたが,腫瘍の占拠部位によ・る差はなかった。膵の
 う胞患者でも一定の傾向を認めなかった。各パラメーターの健常群との比較では,平均重炭酸塩
 濃度が全群で有意に低値を示したのに対し,Kd値の有意な増大は慢性石灰化膵炎群でのみ認め
 られ,アミラーゼ分泌量の有意な低下は,慢性石灰化膵炎群と非石灰化慢性膵炎群でのみ認めら
 れた。また各パラメーターの異常頻度をみてもKdとアミラーゼ分泌量の異常は慢性膵炎で多く,
 膵癌群と膵のう胞群でも若干みられるが,他の群では全く認められなかった。standardC-S
 で,従来の判定基準による障害度を疾患ごとに検討すると,慢性石灰化膵炎の例でも正常とされ
 る者があり,また慢性膵炎以外の疾患群でも異常を示す者が多かった。これに対して,今回検討
 したQmax,Kdの理論値とアミラーゼ分泌量を3因子として判定した時,慢性膵炎では全例が
 異常を示しており,他の疾患群では異常を示す者が少なく,慢性膵炎の診断により有用な方法で
 あった。
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 審査結果の要旨
 膵疾患の診断法としてはcaeruleinとsecretinを用いる外分泌機能検査が行われているが,
 この研究はその方法の感度と特異性を高めるために行ったものである。
 著者ははじめに健常人に対しsecretinO.6,L2,3.0,6.OCHRunit/kg/hrの各種用量で
 投与し,液量(V)とsecretin投与量(S)の間に有意の正相関のあることを認めV=0.45・InS
 +LO3の関係を認めている。また重炭酸塩排出量(QmEq/kg/20min)の各量をhormone
ll
 receptorkineticsのLineweaver-Burkplotすると有意の正相関が成立し,Q-3・32百
 +4.75の式が成立することを認めている。これらの理論式を適用して得られる最高重炭酸塩分
1
 泌量(Qmax),7Qmaxを与えると推定されるsecretin量(結合定数,Kd)の2つを新しい
 指標として提唱した。つぎにし2CHRu/kg/hrのsecretinを60分間投与した後に引きつづき
 6.oCHRu/kg/hrを30分間持続静注する2stepcaerulein-secretintest(C-Stest)を
 各種膵疾患に施行し50,60分分画と80,90分分画よりQmax,Kdを算出した。従来のC-S
 testで正常または軽度障害を呈した10例を含めた慢性膵炎39例では全例Qmaxが低価で,
 QmaxとKdともに異常を示した20例では13例でアミラーゼ分泌量の低値を伴っていた。また
 慢性膵炎疑診群,高アミラーゼ血症群,急性膵炎群,胆石症群ではQmaxの高度異常例,Kdお
 よびアミラーゼ分泌異常例はなかった。膵癌群では約半数で液量の低下を認めたが,Kdとアミ
 ラーゼ異常は若干例であった。これらの成績より著者は2stepC-Stestから導かれるQmax,
 Kdの理論値,アミラーゼ分泌量の3因子で判定する方法は従来の方法に比べすぐれていると結
 論している。
 この研究は膵外分泌機能検査に新しい指標を考案し診断的有用性を高めたものであり学位授与
 に値する。
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